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RESUMO
Telarca precoce, desenvolvimento mamário antes dos 8 anos de idade,
apresenta dois picos de incidência, nos dois primeiros anos de vida e após
os 6 anos de idade. Uma menina de 4,75 anos apresentou-se com telarca
associada à ingestão excessiva de fitoestrógenos. O desenvolvimento
puberal M2P1-2, os níveis hormonais e o US pélvico eram compatíveis
com puberdade precoce periférica. Durante o seguimento, observou-se
ingestão diária de alimentos baseados em soja (> 40 mg fitoestróge-
nos/dia). Soja contém fitoestrógenos, principalmente genisteína e daidzeí-
na. Embora menos potentes do que o estradiol, sua concentração pode ser
13.000 a 22.000 vezes maior em crianças alimentadas somente com
fórmulas baseadas em soja. Os pais foram aconselhados a reduzir para
uma vez na semana o seu fornecimento na dieta. O desenvolvimento pu-
beral cessou em M2-3P1 e a paciente, com 8,66 anos, continua a desenvol-
ver-se com idades óssea e cronológica equivalentes. Questões relaciona-
das à segurança alimentar, principalmente de alimentos baseados em so-
ja, permanecem sem respostas precisas. Embora sejam conhecidas as
etiologias da puberdade precoce não progressiva e da telarca prematura,
neste caso esteve fortemente relacionada à ingestão excessiva de soja e
de outros alimentos ricos em fitoestrógenos que poderiam ter desen-
cadeado a telarca atuando como desreguladores endócrinos. (Arq Bras
Endocrinol Metab 2007;51/3:500-503)
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ABSTRACT
High Intake of Phytoestrogens and Precocious Thelarche: Case
Report With a Possible Correlation.
Precocious thelarche is the breast development before 8 years of age with
two peaks of incidence during the first two years of life and after 6 years of
age. A 4.75-year-old girl presented with thelarche associated to an exces-
sive intake of phytoestrogens (phye). Tanner development B2P1-2, hor-
monal levels and pelvic US were compatible with peripheral precocious
puberty. During follow-up, a daily intake of soy-based foods was observed
(> 40 mg phye/day). Soy is rich in phytoestrogens, mainly genistein and
daidzein. Although phye are less strong than estradiol, its concentration
could be from 13,000 to 22,000 times stronger in children fed only by soy-
based formulas. Parents were advised and soy intake was reduced to once
a week. Progression of pubertal development ceased at B2-3P1. The
patient, now 8.66 years old, keeps growing with similar bone and chrono-
logical ages. Some questions related to industrial food security, mainly the
soy-based food, remain without precise answer. Although it is well known
the entity of non-progressive precocious puberty and premature thelarche,
pubertal development in this case was strongly related to excessive daily
intake of soy and other phye-rich food that could trigger puberty as
endocrine disruptor. (Arq Bras Endocrinol Metab 2007;51/3:500-503)
Keywords: Precocious pseudopuberty; Thelarche; Endocrine disruptor;
Phytestrogen; Soy
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ATELARCA PRECOCE É DEFINIDA como o início dodesenvolvimento mamário antes dos 8 anos de
idade e diagnosticada geralmente durante os primeiros
2 anos de idade, devido à persistência de secreção de
gonadotrofinas hipofisárias na infância, e após os 6
anos de idade, devido à antecipação da produção pu-
beral ovariana de estrogênios e/ou o aumento da
sensibilidade dos receptores destes hormônios aos
baixos níveis circulantes (1,2). Geralmente é uma
condição autolimitada, com taxa de regressão variando
de 30 a 60% após um ano e meio de evolução (3,4).
A exposição a estrogênios exógenos pode explicar
alguns casos de telarca precoce, sendo uma condição cada
vez mais freqüente, porém pouco diagnosticada. Existem
relatos de precocidade sexual, tanto em meninos como
em meninas, associada ao uso de algumas substâncias
como o dietistilbestrol (DES), cremes ou tônicos
capilares contendo 17-β estradiol e fitoestrógenos (5),
bem como uma epidemia de telarca precoce associada ao
consumo de fórmulas lácteas à base de soja (6).
A soja, como também outras plantas utilizadas
na alimentação humana como cereais (trigo, arroz),
leguminosas (feijão, vagem, ervilha, lentilha), frutas
(tâmara, romã, cereja, maçã) e chás (7-9), entre ou-
tros, são fontes de fitoestrógenos. Essas substâncias,
compostos difenólicos não-esteroidais, são impor-
tantes desreguladores endócrinos de origem natural.
Relata-se um caso de telarca precoce, onde o
provável fator responsável por esse quadro clínico foi o
consumo excessivo de fitoestrógenos.
RELATO DO CASO
A paciente TAS, com 4 anos e 9 meses de idade, ini-
ciou acompanhamento ambulatorial com queixa de
desenvolvimento mamário há dois meses, apresen-
tando-se em estágio M2P1-2 do desenvolvimento pu-
beral. A avaliação laboratorial (valores de referência) e
de imagem foi compatível com quadro de puberdade
precoce periférica. Estradiol < 20 ng/dl (< 30 ng/dl);
testosterona total 38 ng/dl (< 40 ng/dl); LH basal
0,2 UI/l (< 1,5 UI/l) e após 100 µg GnRH 0,3 UI/l
(< 9,0 UI/l); FSH basal 0,1 UI/l (< 4,0 UI/l) e pós-
GnRH 0,2 UI/l; S-DHEA 38 ng/dl (< 40 ng/dl);
androstenediona 21 ng/dl (< 50 ng/dl); 17α-hidro-
xiprogesterona 33 ng/dl (5–100 ng/dl); prolactina
10,8 µg/dl (< 14 µg/dl); TSH 1,2 mUI/l (0,3–4,0
mUI/l); T4 livre 1,6 ng/dl (0,7–1,4 ng/dl). A
ultrassonografia pélvica revelava útero com corpo e
colo uterinos medindo respectivamente 3,66 e 0,60
cm, com eco endometrial presente, relação corpo-colo
> 1; ovário direito medindo 2,54 x 1,69 x 2,60 cm
contendo cisto de 19 mm sugestivo de folículo domi-
nante com parede regular e eco homogêneo; ovário
esquerdo medindo 1,06 x 0,89 x 0,97 cm.
Durante o acompanhamento, constatou-se
situação dietética singular, pelo consumo diário de
grande quantidade de alimentos ricos em soja, como
farinha caseira com vários grãos (grão de bico, arroz
integral, feijão de soja), proteína de soja e linhaça,
suplemento comercial à base de soja (Soymilk®), leite
e suco de soja (200 ml de cada), soja tostada e shoyu.
A partir desta constatação, orientou-se reduzir a
ingestão de soja para uma vez por semana. Na evo-
lução, houve estabilização do desenvolvimento
puberal em M2-3P1 e, quando da última avaliação am-
bulatorial, com 8 anos e 8 meses, a paciente encon-
trava-se no mesmo estágio do desenvolvimento pu-
beral e mantinha velocidade de crescimento e idade
óssea compatíveis com a idade cronológica.
DISCUSSÃO
Desregulador endócrino é uma substância ou uma
mistura de substâncias exógenas que alteram uma ou
várias funções do sistema endócrino e têm, conse-
qüentemente, efeitos adversos sobre a saúde num or-
ganismo intacto, sua descendência e/ou subpopu-
lações (10). Podem ser de origem sintética ou natural.
Dentre os fitoestrógenos, desreguladores endó-
crinos de origem natural, encontrados na dieta humana,
destacam-se as isoflavonas e os lignanos (11). As iso-
flavonas são encontradas em legumes e especialmente na
soja e produtos derivados. Esses alimentos apresentam
grande quantidade de genisteína e daidzeína que pos-
suem elevadas atividades estrogênicas com maior afini-
dade pelo receptor Eβ (12,13), podendo agir como ago-
nistas ou antagonistas estrogênicos. São os compostos
mais pesquisados por suas potenciais aplicações tera-
pêuticas, assim como os seus metabólitos, o o-desme-
tilangolesina e o equol (8,9,14,15). Os lignanos são en-
contrados em cereais, sementes, legumes e em muitas
frutas. Esses incluem o metairesinol, o enterodiol e
seus produtos de metabolização, o enterolactona e o
secoisolariciresinol (14,15). Essas substâncias atuam
no metabolismo dos hormônios sexuais e têm
demonstrado também uma possível ação como fator
de proteção ao câncer (7,11).
Apesar dos fitoestrógenos serem menos potentes
que o estradiol, sua concentração pode ser de 13.000 a
22.000 vezes maior em crianças alimentadas exclusiva-
mente com fórmulas lácteas à base de soja (16).
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Conduziu-se um levantamento da dieta habi-
tual da paciente em questão. Das informações obtidas,
constatam-se muitos alimentos que poderiam atuar
como desreguladores endócrinos, sendo que de alguns
há informações exatas do consumo diário. Para efeito
de cálculo, somente foram considerados os alimentos
cujas medidas foram informadas, portanto tomou-se
como base a ingestão de proteína de soja, Soymilk®,
Ades® e soja tostada para se estimar o consumo diário
de fitoestrógenos (17) (tabela 1). Vários fatores po-
dem contribuir incrementando ou diminuindo a con-
centração desses fitoestrógenos, quer sejam aqueles
que possam interferir na concentração destas subs-
tâncias nas diferentes plantas, tais como a região de
cultivo, a variedade, a safra e as condições de arma-
zenamento, além do processo de industrialização e,
como no presente caso, a forma de preparo caseiro
(18), ou fatores que pudessem modificar a biodispo-
nibilidade dos fitoestrógenos, como na vigência de
dieta rica em carboidratos, em parasitoses e doenças
intestinais co-existentes e também durante tratamento
com antibióticos.
O valor subestimado de 44,8 mg de fito-
estrógenos/dia para a dieta da paciente TAS, se com-
parado a dados compilados na literatura, é no mínimo
equivalente ao consumo das crianças alimentadas ex-
clusivamente com fórmulas à base de soja (aproxi-
madamente 40 mg/dia) e ao consumo médio dos ja-
poneses (25 a 100 mg/dia) e que, por sua vez, é maior
que o consumo médio da população inglesa (apro-
ximadamente 1 mg/dia) e dos vegetarianos (aproxi-
madamente 3 mg/dia) (17).
Tem sido sugerido que crianças expostas a altos
níveis de genisteína presentes em alimentos à base de
soja possam sofrer repercussões no trato reprodutivo
(13). Este argumento tem sido baseado em dados
obtidos com camundongos imaturos expostos a
genisteína, que revelaram um aumento dose-depen-
dente de folículos ovarianos (13,19).
Embora sejam bem conhecidos os quadros de
puberdade precoce não-progressiva e de telarca pre-
matura, o desenvolvimento puberal neste caso ocorreu
na vigência de cisto ovariano, e o quadro regrediu quan-
do corrigida a ingestão excessiva de soja e outros ali-
mentos ricos em fitoestrógenos capazes de desencadear
a puberdade atuando como desreguladores endócrinos.
Há relatos de fitoestrógenos desencadeando
epidemia de puberdade precoce (6) e vários estudos
em animais, nos quais estas substâncias levaram à in-
fertilidade em ovelhas (20,21), diminuição da distância
ano-genital e alteração do comportamento sexual em
ratos (22).
A partir dessas informações e evidências, como
do presente relato, surgem perguntas para as quais ain-
da não se têm respostas, como referentes à segurança de
produtos alimentícios industrializados, principalmente
alimentos para lactentes à base de soja, evidenciando a
necessidade de determinar-se que substâncias poderiam
agir como desreguladores endócrinos interferindo no
desenvolvimento puberal antecipando a puberdade.
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